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非アルコール性脂肪性肝疾患における 














SWE，Ⅳ型コラーゲン7S，WFA+M2BP，P-Ⅲ-P，ヒアルロン酸，FIB4 index における stage3以
上の AUC はそれぞれ0.86，0.83，0.79，0.75，0.75，0.77であった．さらに SWE と線維化マーカー
を組み合わせたところ，AUC はそれぞれ0.92，0.88，0.86，0.88，0.88で診断能の上昇を認めた．
特に SWE とⅣ型コラーゲン7S の診断能が最も優れていた．NASH における SWE は簡便に線維
化進展の診断が可能であり，バイオマーカーを組み合わせることで肝線維化診断能が上昇した．以
上より線維化の軽度な NASH 症例や非アルコール性脂肪肝（Non-alcoholic fatty liver：NAFL）を
識別し，肝生検を減少させる可能性があり，NAFLD の予後の改善に繋がると思われた．
 doi：10.11482/KMJ-J202046055　（令和2年9月23日受理）


































































視野深度11 cm，フォーカス約４cm, ROIの 大
きさ約３cm×３cm（深度により変動あり）と
し，計測 ROIを直径１cmに設定した．測定部









　NAFLD の組織学的診断は NASH Clinical 






























FIB4 index）の cut offの検討を行った（図２）．
SWEでは AUC 0.86，cut off 1.44，感度 70.3，
特異度 88.2，陽性的中率 83.3％，陰性的中率 
77.9％であった．Ⅳ型コラーゲン7Sでは AUC 
0.83，cut off 4.8，感度 57，特異度 90，陽性
的中率 76.0％，陰性的中率 69.5％であった．
WFA+M2BPにおいては AUC 0.79，cut off 0.84，
感度 61.5，特異度 88，陽性的中率 84％，陰
性的中率 69.2％であった．P-Ⅲ-Pにおいては
AUC 0.75，cut off 0.7，感度 47，特異度 88.5，
陽性的中率 71.4％，陰性的中率 73.0％であ
り，ヒアルロン酸においては AUC 0.75，cut off 
52，感度 50，特異度 78，陽性的中率 64.0％，
陰性的中率 50.0％，FIB4 indexでは AUC 0.77，









度 90，特異度 87，陽性的中率 85.7％，陰性的
胞風船様変性（０－２）12，13），また肝線維化ス
テージは Brunt’s criteriaを用いて検討した．






えた logistic回帰モデルから Receiver Operating 
























　SWE における cut off値は線維化 stage0：
1.42 m/s，stage1：1.42 m/s， stage2：1.46 m/s，























































































SWE 132 0.86 0.800 - 0.918 70.3 88.2 83.3 77.9
SWE+Ⅳ型コラーゲン 7S 101 0.92 0.863 - 0.964 90 87 85.7 90.9
SWE+WFA+M2BP 127 0.88 0.800 - 0.935 73.6 88.2 80 76.3
SWE+P-Ⅲ-P 126 0.86 0.797 - 0.921 65.6 95.8 93.2 76.6
SWE+ヒアルロン酸 122 0.88 0.822 - 0.932 75 86.3 82.8 79.7
SWE+Fib4 index 126 0.88 0.823 - 0.933 81.3 81.6 78.8 83.8
表３　SWEとⅣ型コラーゲン 7Sの組み合わせによる肝線維化診断の検討
Predicted value
（range:0-1.0） n Stage3-4 Stage0-2 PPV NPV
≧ 0.65 47（33.3％） 43 4 93.0％ 7.0％ no liver biopsy with Stage3-4
≧ 0.18, ＜ 0.65 52（37.2％） 19 33 35.4％ 64.6％ liver biopsy
＜ 0.18 41（29.5％） 3 38 7.9％ 92.1％ no liver biopsy without Stage3-4
中率 90.9％と非常に良好であった．それ以外
にも SWE と WFA+M2BP は AUC 0.88， 感度 
73.6，特異度 88.2，陽性的中率 80.0％，陰性的
中率 76.3％，SWEと P-Ⅲ-Pの組み合わせでは
AUC 0.86，感度 65.6，特異度 95.8，陽性的中
率 93.2％，陰性的中率 76.6％，SWEとヒアル
ロン酸は AUC 0.88，感度 75，特異度 86.3，陽
性的中率 82.8％，陰性的中率 79.7％であった．
SWE と FIB4 index は AUC 0.88， 感 度 81.3，























































テムとして FIB4 index， ASTと ALT比， AST to 
platelet ratio index（APRI），FibroTest, Enhanced 

































では欧州や米国において， FIB4 index ＞ 3.25以
上では肝臓専門医に紹介し，Fibroscanや MR 
elastographyで肝線維化の判断や検査，治療を
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Combination of shear-wave elastography and liver fibrosis markers  
predicts severe fibrosis in patients with non-alcoholic steatohepatitis
Noriyo URATA１），  Miwa KAWANAKA１），  Katsunori ISHII１），   
Tomohiro TANIKAWA１），  Ken NISHINO１），  Mitsuhiko SUEHIRO１），   
Takako SASAI１），  Ken HARUMA１），  Jun NAKAMURA２），   
Noriaki MANABE２），  Hirofumi KAWAMOTO１）
1) Department of General Internal Medicine2,
2) Department of Endoscopy and Ultrasound, Kawasaki Medical School
ABSTRACT   In the recent years, the incidence of nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) is 
increasing rapidly worldwide. It is important to detect nonalcoholic steatohepatitis (NASH) with 
a poor prognosis in patients with NAFLD using noninvasive diagnostic methods. Conventional 
ultrasound (US) is the most common, low-cost technique for NASH diagnosis and improving 
patient prognosis. We studied the usefulness of US elastography (shear-wave elastography 
[SWE]) in diagnosing liver fibrosis (LF) with NAFLD and examined the possibility of improving 
the diagnosis of patients with advanced LF by combining SWE and LF-marker testing. The 
subjects were 140 patients with NAFLD who underwent liver biopsies, SWE, and LF-marker 
tests, such as type IV collagen 7S, Wisteria floribunda agglutinin-positive Mac-2 binding protein 
(WFA[+]-M2BP), P-Ⅲ-P, hyaluronic acid, and fibrosis-4 (FIB4) index, at the General Medical 
Center, Kawasaki Medical School. We evaluated the efficacy of combined SWE and LF-marker 
tests to diagnose advanced LF (stage ≥3). SWE was performed using 3.75-MHz probes (Canon 
Aplio 500, JAPAN). There were minimal differences in LF-marker levels for NASH stages 0–2, 
whereas significantly increased LF-marker levels were observed in patients with advanced LF 
(stages 3 and 4). SWE showed significantly elevated LF-marker levels at stage 2 compared 
with stages 0–1, and NASH was detected earlier than other LF markers. The areas under the 
receiver-operating characteristic curves (AUCs) for SWE, type IV collagen 7S, WFA(+)-M2BP, 
P-Ⅲ-P, hyaluronic acid, and FIB4 index for stage ≥3 were 0.86, 0.83, 0.79, 0.75, 0.75, and 0.77, 
respectively. With combined SWE and LF markers, the AUCs increased to 0.92, 0.88, 0.86, 0.88, 
and 0.88, respectively, showing increased diagnostic ability compared to that of single markers. 
The diagnostic ability of combined SWE and type IV collagen 7S was superior to that of other 
combinations. In addition, we detected that most cases were in stage ≥3 on combining SWE 
and LF markers. SWE for NASH can simply diagnose LF progression; the diagnostic capacity 
of SWE for LF improves in combination with LF-marker tests. It may be possible to detect the 
need for liver biopsy and treatment or follow-up, as well as reduce the number of liver biopsies 





Department of General Internal Medicine2, Kawasaki 
Medical School, Kawasaki Medical School General 
Medical Center, 2-6-1 Nakasange, Kita-ku, Okayama, 
700-8505, Japan
Phone : 81 86 225 2111
Fax : 81 86 232 8343
E-mail : m.kawanaka@med.kawasaki-m.ac.jp
Key words： Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD),   Advanced liver fibrosis,    
Shear wave elastography (SWE),   FIB4 index,   TypeⅣ collagen7S
